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RESUMO
O presente estudo tem como foco principal abordar/mostrar/desenvolver sobre As Sindromes

Mielodisplasicas (SMDs) que compreendem um grupo de desordens hemopoéticas de natureza
clonal, com graus variados de insuficiéncia medular (com citopenias no sangue periférico), na
presenca de medula 6ssea geralmente hipercelular, e que podem evoluir para uma leucemia
aguda. sdo doencas hematolégicas clonais com apresentacgdo clinica e laboratorial heterogéneas.
O acumulo sequencial de lesGes genémicas resulta na proliferacdo de células hematopoiéticas
com alteracdes morfologicas e funcionais e hematopoese ineficaz com consequente anemia ou
citopenias combinadas
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ABSTRACT
The present study's main focus is to address/show/develop Myelodysplastic Syndromes (MDS),

which comprise a group of hemopoietic disorders of a clonal nature, with varying degrees of
marrow failure (with cytopenias in the peripheral blood), in the presence of bone marrow,
generally hypercellular, which can progress to acute leukemia are clonal hematological diseases
with heterogeneous clinical and laboratory presentation. The sequential accumulation of
genomic lesions results in dermatosis of hematopoietic cells with morphological and functional
changes and ineffective hematopoietic with consequent anemia or combined cytopenias
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1 INTRODUCAO

As sindromes mielodisplasicas (SMD) representam um grupo heterogéneo de doencas
com ampla varia¢do de manifestacdes clinicas e patologicas, que tém em comum um defeito
clonal nas células progenitoras hematopoéticas (stem cells). Clinicamente, caracterizam-se por
citopenia de uma ou mais linhagens hematopoéticas. Os sintomas, quando presentes,

relacionam-se a insuficiéncia das linhagens afetadas

A patogénese das smd ndo é bem definida, ms se presume que se iniciem de dano

genético a uma célula progenitora, nas ultimas décadas tem ficado mais evidente que individuos



submetidos a radioterapia e a quimioterapia ou expostos cronicamente a fatores ambientais

(radiacdo, benzeno) tem maior risco de desenvolver smd

A sintomatologia depende da linhegem hematopoetica acometida, sendo mais
frequentes os sinais e sintomas relacionados a anemia, geralmente macrocitica Uma
caracteristica dessas sindromes é a presenca de atipias nas trés séries hemopoéticas, podendo
ou ndo haver aumento de precursores imaturos. A maioria dos casos ocorre em pacientes acima

de 50 anos

Como o quadro clinico, 0 hemograma e os achados do mielograma sdo muito variados
e muitas vezes inespecificos e o carater clonal da doenca s6 pode ser provado nos casos com
cariotipo alterado (30 a 50%), o diagndstico muitas vezes € apenas de exclusdo. Em numerosas
doengas nédo clonais podem ser encontradas citopenias periféricas associadas a medula 6ssea
celular com algumas atipias, especialmente nos eritroblastos. Por isso, todas as vezes que um
paciente apresentar anemia ou outras citopenias de causa desconhecida, se ndao forem
encontradas alteracdes morfoldgicas tipicas (aumento de blastos, bastonetes de Auer), e 0
caridtipo for normal, é necessario realizar uma avaliacdo para excluir doengas ndo clonais
exemplo Anemia carencial: ferropriva, megaloblastica (mista) associada ou ndo ao uso de
alcool Infecgdo viral: especialmente hepatite e HIV e doencas autoimunes: especialmente 1Gpus

eritematoso sistémico e d. Still.

Visando abordar a problematica sobre as dificuldades dos analistas clinicos em
identificar caracteristicas de displasias na rotina laboratorial este trabalho uniu as caracteristicas

gue mais aparecem no hemograma de pacientes com smd

Nesse sentido, 0 objetivo dessa pesquisa € elencar alteragdes importantes que surgem
no sangue periférico e contribuir para diagnésticos mais rapidos e efetivos da doenga e como
objetivo especifico apresentar materiais de estudos ja publicados e identificar alguma

deficiéncia na leitura das laminas de hemograma de pacientes com essa desordem

METODOLOGIA

A pesquisa foi estruturada a partir da revisdo bibliografica sobre o tema sindrome
mielodisplasica, tendo como palavra-chave de busca alteracdes morfoldgicas na doenca.

As fontes de busca foram restritas aos meio digitais disponibilizados nos sites das
universidades publicas do Brasil, bem como aos sites SCIELO, biblioteca digital de teses e
dissertagdes da USP, Scielo, PUBMED



O periodo de coleta de materiais foi entre 2001 e 2023, ndo sendo estabelecida limitacdo dos
anos revisados,

2 A SINDROME

A sindrome mielodisplasica (SMD) é aplicada clonal das células da medula 6ssea
especificada por pancitopenia devido a defeitos de maturagdo. Pode haver, inicialmente,
citopenia isolada e, por vezes, evoluir da fase pré-leucémica para a leucemia franca (40%), ao
passo que outros pacientes evoluem a ébito por faléncia medular (30%) ou por outras causas
(30%) . Os cinco subtipos descritos inicialmente pela classificacdo FAB: anemia refratéaria
(AR), anemia refrataria com sideroblastos em anel (ARSA), anemia refrataria com excesso de
blastos (AREB), anemia refrataria com excesso de blastos em transformacdo (AREBt) e
leucemia mielomonocitica cronica (LMMC), distinguem grupos com evolucao, prognostico e

sobrevida diferentes.

Em 2022 a smd passou por atualiza¢fes visando incluir mais alteragfes genéticas para
concluir o diagnostico, As principais mudancas incluem: remocéo apenas da morfologia como
premissa diagnostica para fazer um diagnostico;)atualizacdo dos critérios citogenéticos
definidores; e introducdo de uma definicdo baseada em mutacao baseada em um conjunto de
3. QUANDO SUSPEITAR

Paciente idoso, que apresenta citopenia(s) descoberta(s) no hemograma completo de
rotina, ou com sintomas de anemia (fadiga, fraqueza, intolerancia ao exercicio, angina recente),
e menos frequentemente infeccOes, equimoses ou sangramento. N&o ha esplenomegalia nem
linfadenopatia. O achado de monocitose é sugestivo de leucemia mielomonocitica cronica
(LMMC). A exposicao prévia a toxinas ambientais, como o benzeno, a radioterapia ou o
tratamento com agentes alquilantes ou inibidores da topoisomerase Il, pode resultar em SMD
secundaria. Por outro lado, os pacientes jovens com disturbio hematolégico herdado tém

predisposicao a desenvolver SMD.

4. ACHADOS LABORATORIAIS

De forma geral os achados variam de acordo com o subtipo de SMD
no hemograma encontraremos Anemia hiporregenerativa, geralmente macrocitica, com
poiquilociose, populacdo anisocitica e anisocrdbmica, raros eritroblastos. Neutréfilos
hipersegmentados, agranulados, aneuploides com segmentacdo nuclear Geralmente ha

neutropenia, trombocitopenia com plaguetas ginates dismorficas e restos de megacariocitos,



blastos no sangue periférico, raros no inicio, aumentando com a progressdo da doenga,
ocorréncia de citopenias de uma unica linhagem, de duas ou de trés

Eritrécitos: em geral, anemia macrocitica (VCM e¢levado); células microciticas
hipocrdmicas Poiquilocitose com: ovalomacrocitose; pontilhado basofilico; corpusculos de
Howell-Jolly; e eritrocitos nucleados megaloblastoides, eritroblastos binucleados contendo
ponte internuclear

Leucacitos: a leucopenia em consequéncia da neutropenia Os granulécitos exibem
granulacdo reduzida ou ausente, segmentacdo diminuida dos nucleos (pseudonucleos de
Pelger-Huet), padrdo de cromatina agregado, ndcleos em forma de anel e bastfes nucleares. Os
granuldcitos podem estar disfuncionais, o que resulta em infecgdes.

Plaquetas: sdo observados graus varidveis de trombocitopenia por ocasido do
diagnostico em cerca de 25% dos pacientes. Podem-se identificar plaquetas gigantes ou
agranulares no esfregaco de sangue periférico. As plaquetas podem estar funcionalmente
deficientes, e, com frequéncia, a agregacao plaquetéria € anormal. Alguns pacientes com ARSA
apresentam trombocitose. A trombocitose também faz parte da sindrome 5q— ou também ocorre
em pacientes com translocagdes envolvendo o cromossomo

J& no mielograma A medula Ossea apresenta como caracteristica principal a
hipercelularidade, podendo ser normocelular com dispoese de um ou todos os setores. A série
eritrocitica pode apresentar hiperplasia com diseritropoese, hemoglobinizacdo anémala,
dissociacdo de maturacao nudcleo-citoplasma ou ninhos de eritroblastos. O ferro medular deve
sempre ser avaliado e a presenca de sideroblastos em anel.

0 setor granulocitico pode estar hiperplasico com metamielGcitos gigantes, neutréfilos
hipo ou hipergranulares e alteracBes pseudo pelger-hiiet. os megacariocitos podem ser
displasicos, micromegacariocitos ou no caso da sindrome 5q-, monolobulados . 0 nimero de
blastos pode estar aumentado. alteracdes de megacariopoese também sdo comuns podendo

haver megacariocitos uni ou bilobulados e micromegacariocitos
CONSIDERACOES FINAIS

Devido as caracteristicas heterogéneas da SMD, o seu diagnostico nem sempre é simples
e exige do profissional de saude, além dos conhecimentos sobre caracteristicas laboratoriais,
critérios diagnosticos e avaliacdo de progndstico; o conhecimento na area de biologia
molecular. O dominio e 0 acesso a tecnologias de ponta sdo atualmente imprescindiveis, uma

vez que, segundo a OMS, o diagnostico e classificacdo das SMDs ndo sdo possiveis sem uma



correta avaliagdo imunofenotipica por citometria de fluxo, e citogenética por biologia

molecular.
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